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SAMENVATTING
Glu tamaat -dehydrogenase is  een enzym dat  de  reac t ie  ka ta lyseer t
van 2-oxog lu ta raa t  (subs t raa t ) ,  NAD(P)H (co-enzym)  en  ammonia  naar
L-g lu taminezuur  en  NAD(P)+ .  Het  enzym is  opgebouwd u i t  6  ident ieke
subeenheden.  D i t  p roe fschr i f t  beschr i j f t  de  bes tuder ing  van twee
aspecten  van d i t  enzym,  n l .  l .  de  func t ie  van de  opbouw u i t  6
subeenheden en 2. de manier waarop de aktÍvator ADp en de renmer
GTP hun inv loed u i toe fenen.
B i j  d i t  onderzoek  is  gebru ik  gemaakt  van de  zgn.  magnet ische
resonant ie - techn j -ek .  H ie rmee is  he t  moge l i j k  de  in te rac t ie  van
ge labe lde  moleku len  met  he t  enzym te  bes tuderen.  U i t  deze met ingen
b l i j k t  da t ,  hoewel  he t  enzym u i t  6  ident ieke  subeenheden is  opge-
bouwd,  d .eze  subeenheden n ie t  a l lemaa l  op  deze l fde  man ier  ge labe ld
NAD+ b inden.  B l i j kbaar  oe fenen de  subeenheden een inv loed op
e lkaar  u i t  \ , raardoor  deze in  he t  complex  gaan versch i l len .  Dê ver -
ander ingen d ie  op t reden door  toevoeg ing  van subs t raa t  en  co-enzym
a a n  e n z y m ,  d a t  z e l f  g e l a b e l d  i s ,  b e v e s t i g e n  d e z e  i n v l o e d .
Glu tamaat -dehydrogenase b l i j k t  gevoe l ig  te  z i jn  voor  de  aan-
wez ighe id  van fos faa t .  De b ind ing  van fos faa t  op  de  p laa ts ,  waar
normaa l  de  fos fa ten  van de  remmer  GTP b indenr  zo tg t  e rvoor  da t  he t
ênzym het  ge labe ld  NADÏ  s te rker  gaat  b inden.
Met  magnet ische resonant ie  1s  he t  ook  moge l i j k  om de pos i t ie
van subs t raa t ,  co-enzym,  remmer  en  ak t iva tor  aan he t  enzym te
b e p a l e n .  Z o  i s  g e v o n d e n  d a t  h e t  c o - e n z y m  N A D P - ,  d a t  i n _ o p l o s s i n g
een dubbe lgevouwen molekuu l  i s ,  aan he t  enz l rm tamel i j k  ges t rek t
gebonden is .  H ie rmee Ís  aangetoond da t  deze b ind ing  aan g lu tamaat -
dehydrogenase verge l i j kbaar  i s  met  de  b ind ing  aan andere  dehydro-
g e n a s e s .  D e  a k t i v a t o r  A D P  b l i j k t  t e  b l n d e n  d i c h t  b i j  d e  p l a a t s
w a a r  h e t  s u b s t r a a t  e n  h e t  c o - e n z y m  b i n d e n .  H i e r u i t  b l i j k t  d a t  h e t
ADP door  midde l  van  een conformat ieverander ins  van he t  q lu tamaat -
dehydrogenase ak t iverend werk t .
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